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Traitement antithrombotique 
des arythmies auriculaires 

La frequence des accidents thrombo-emboliques arteriels, en cas 
de fibrillation atriale ou de flutter auriculaire, justifie de prescrire chez 
ces patients un traitement antithrombotique. Compte tenu du risque 
hemorragique des traitements, quelle est alors la meilleure strategic 
therapeutique en particulier, lorsqu'une cardioversion est decidee? 


Ariel Cohen* 

L es accidents thrombo-emboliques arteriels sont la 
complication la plus grave des arythmies auriculaires. 
L’incidence de celle-ci et celle des accidents ische- 
miques cerebraux augmentent avec l’age. Les anticoagu- 
lants oraux (antivitamine K) avec un INR ( international 
normalized ratio) cible entre 2 et 3, sont le traitement le 
plus efficace pour la prevention des complications 
thrombo-emboliques arterielles, au prix d’une augmenta- 
tion du risque hemorragique, qui varie selon les series 
entre 7,6 et 22,2 % patients-annees. 1,2 

La prise en compte de ce risque explique une prescrip- 
tion insuffisante de ces medicaments en medecine de 
ville, tant chez les medecins generalistes que chez les spe- 
cialistes. 

Le choix de la meilleure strategic therapeutique pour 
un patient donne est fonde sur Fanalyse du benefice des 
differents traitements antithrombotique s confrontes au 
niveau du risque auquel est expose le patient, en evaluant 
differentes approches therapeutiques : anticoagulants 
oraux contre placebo, anticoagulants oraux contre anti- 
agregants plaquettaires, association des anticoagulants 
oraux (avec des INR cibles variables), a un traitement 
antiagregant plaquettaire ou AAP. 


Nous envisagerons, dans une premiere partie, les stra- 
tegies de prevention du risque thrombo-embolique arte- 
riel chez les patients ay ant une arythmie auriculaire, en 
differenciant la fibrillation du flutter, et dans une seconde 
partie, les problemes specifiques de la cardioversion, en 
analysant en particulier la place des heparines de bas 
poids moleculaires et la duree du traitement antithrom- 
botique au decours du « traitement curatif » d’une aryth- 
mie auriculaire. 

PREUVES DE L'EFFICACITE DU TRAITEMENT 

ANTITHROMBOTIQUE 

Antivitamine K contre antiagregants 
et placebo 

Les six etudes randomisees 3 5 controlees contre pla- 
cebo, ont inclus 2 900 patients, avec une duree de suivi 
moyenne de 1,8 an et un niveau d’INR fixe entre 1,5 et 4. 
La reduction de l’incidence des evenements thrombo- 
emboliques obtenue avec les antivitamine K est de 38 %, 
alors que celle des complications hemorragiques majeu- 
res est augmentee de fagon non significative (risque rela- 
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tif [RR] = 1,6 ; p = 0,072). Fincidence des accidents ische- 
miques cerebraux est reduite de 64 %. 3 6 

Trois etudes ont compare l’efficacite de l’aspirine 
contre placebo, ayant inclus un total de 2 574 patients, 
avec une duree moyenne de suivi de 1,8 an, la dose d’aspi- 
rine variant de 75 a 325 mg. La reduction de tout evene- 
ment thrombo-embolique a atteint 15 % avec Faspirine et 
18 % pour les accidents vasculaires cerebraux ische- 
miques, sans difference significative par rapport au pla- 
cebo. II n’a pas ete observe non plus d’augmentation de 
Fincidence des complications hemorragiques. 

Cinq etudes randomisees ont compare les anticoagu- 
lants oraux aux antiagregants ayant inclus un total de 3 928 
patients ; les antivitamine K utilisees etaient l’acenocouma- 
rol, la warfarine et le phenocoumarof les doses d’aspirine 
variaient de 75 a 325 mg/jour. Les anticoagulants oraux 
ont une efhcacite superieure a celle des antiagregants, avec 
une reduction relative du risque d’evenement thrombo- 
embolique de 36 %, et des accidents vasculaires cerebraux 
de 43 %, au prix cependant d’une augmentation significa- 
tive du risque hemorragique (RR = 2,19 ; intervalle de 
confiance [IC] a 95 % = 1,4 a 3,5). 

Enfin, deux etudes ont teste Fassociation des anticoagu- 
lants oraux (INR < 2) a Faspirine (300-325 mg/j) aux 
antivitamine K (INR > 2). Les incidences des evenements 
thrombo-emboliques et des accidents ischemiques cere- 
braux sont reduites par les anticoagulants oraux, prescrits 
a dose efficace (INR > 2) de fagon significative avec un 
risque relatif de 0,47 et 0,39 respectivement, Fincidence 
des complications hemorragiques etant similaire dans les 
deux etudes. L’etude FFAACS 6 a ete la seule a evaluer 
Fassociation des anticoagulants oraux avec un INR supe- 
rieur a 2 a Faspirine en prevention des accidents thrombo- 
emboliques chez les patients en fibrillation atriale a haut 
risque. Bien que cette etude ait du etre arretee premature- 
ment, elle a confirme que Fassociation etait deletere, 
exposant a un exces de complications hemorragiques. 

Autres approches 

Plus recemment, de nouveaux antithrombotiques ont 
ete testes dans cette indication, avec Fobjectif essentiel de 
reduire le risque hemorragique des antivitamine K, le 
ximelagatran, promedicament du melagatran, inhibiteur 
direct de la thrombine a ete teste dans le programme 
SPORTIF. 78 Les avantages potentiels de ce medicament 
sont Fadministration par voie orale, une bonne predictibi- 
lite pharmacocinetique, un metabolisme independant du 
systeme des cytochromes, et un faible risque de thrombo- 
cytopenie. L’etude SPORTIF III, 9 etude ouverte de non- 
inferiorite chez 3 407 patients en fibrillation atriale ayant 
au moins un facteur de risque, a compare Fefficacite de 
cette molecule a la dose de 36 mg deux fois par jour a la 
warfarine a dose ajustee pour obtenir un INR entre 2 et 3 
dans la prevention des evenements thrombo-emboliques 
(criteres d’evaluation principal : tout evenement 


thrombo-embolique ; critere d’evaluation secondaire : 
hemorragies majeure et mineure). Le taux d’evenement 
thrombo-embolique est moindre chez les patients traites 
par ximelagatran a dose fixe (1,6 % par an), comparative- 
ment a 2,3 % par an chez les patients traites par warfarine, 
difference non significative. Le taux d’hemorragies 
majeure et mineure est en revanche significativement 
moindre avec le ximelagatran (25,5 % contre 29,5 %; 
p = 0,007). L’etude SPORTIF III a mis en evidence une 
augmentation des transaminases jusqu’a trois fois la nor- 
male chez les patients sous ximelagatran (6,5 % contre 
0,7 %; p = 0,001). L’elevation des transaminases est tem- 
poraire, avec une resolution constante, spontanee ou 
apres arret du traitement, mais qui justifie la surveillance 
des taux seriques au cours de celui-ci. Les resultats de 
l’etude SPORTIF V, etude nord-americaine en double 
aveugle, mais partageant le meme dessin que l’etude 
SPORTIF III, ont confirme la non-inferiorite de ce medi- 
cament, comparativement aux antivitamine K (resultats 
dehnitifs non publies). 

Une alternative therapeutique possible est d’evaluer 
l’interet d’une association de deux agregeants antipla- 
quettaires (aspirine + clopidogrel) contre un traitement 
de reference (traitement anticoagulant oral en l’absence 
de contre-indication aux antivitamine K, ou aspirine). 
C’est l’objet de l’etude ACTIVE, etude randomisee eva- 
luant 14000 patients en fibrillation atriale non valvulaire 
ayant au moins un facteur de risque vasculaire avec deux 
dessins differents en fonction d’une eventuelle contre- 
indication au traitement anticoagulant oral. En l’absence 
de contre-indication, 6 500 patients seront tires au sort 
entre clopidogrel + aspirine contre traitement anticoagu- 
lant oral avec un INR cible entre 2 et 3. Pour les 7 500 
patients chez qui le traitement anticoagulant oral est 
contre-indique, Fassociation aspirine + clopidogrel (75 a 
100 mg pour Faspirine, 75 mg/j pour le clopidogrel) sera 
comparee a une association placebo + aspirine. II faut 
noter que dans ce protocole, un plan factoriel applique a 
10000 patients permettra de comparer l’interet de l’ad- 
jonction d’un antagoniste de l’angiotensine II, l’irbesartan 
au placebo dans la prevention des recidives, avec une 
duree suivie moyenne planifiee de 3 ans. 

STRATIFICATION DES RISQUES 
THROMBO-EMBOLIQUES 
CONTRE LES RISQUES HEMORRAGIQUES 

Risque thrombo-embolique 

Le risque thrombo-embolique arteriel peut etre evalue 
par des parametres cliniques, morphologiques et d’he- 
mostase. Un groupe d’investigateurs {Atrial Fibrillation 
Investigators Group) a analyse les donnees combinees des 
5 premieres etudes de prevention primaire. 10 Un diabete 
(RR = 1,7), un antecedent d’hypertension arterielle 
(RR = 1,6), l’age superieur ou egal a 65 ans (RR =1,6 par 
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decennie), un antecedent d’accident vasculaire cerebral 
ou ischemique transitoire (RR = 2,5) sont des facteurs de 
risque independants d’accident vasculaire cerebral chez 
des patients en fibrillation atriale. Les investigateurs 
SPAF 11,12 ont isole les parametres suivants, en analyse 
multivariee : antecedent d’accident vasculaire cerebral ou 
d’accident ischemique transitoire (RR = 2,9), age supe- 
rieur ou egal a 75 ans (RR =1,8 par decennie), une hyper- 
tension arterielle (RR = 2) ou pression arterielle systo- 
lique superieur a 160 mmHg (RR = 2,3) comme facteurs 
predictifs des complications thrombo-emboliques arte- 
rielles. Ils n’ont pas montre de difference de risque lors- 
qu’ils prenaient en consideration le caractere paroxys- 
tique ou permanent de la fibrillation atriale. 

Score CHADS 2 

CHADS 2: score obtenu par la somme des points. 

- 1 point: C: decompensation recente d'une insuffisance cardiaque; 

H: hypertension arterielle; A: age; D: diabete; 

- 2 points: S {stroke): antecedent d'accident vasculaire cerebral. 

Gage etal . 13 ont propose une classification CHADS 2 
(v. encadre), prenant en consideration les deux analyses 
precedentes, et etablissant une incidence annuelle d’acci- 
dent ischemique cerebral correspondant a chaque niveau 
de score qui varie de 1,9 (score CHADS a 0) a 18,2 % par 
an (score CHADS a 6). 

II est a noter que les facteurs cliniques predictifs du 
risque thrombo-embolique dans la fibrillation atriale peu- 
vent etre des facteurs causaux de fibrillation atriale. 10 ’ 11,1415 
L’etude Framingham 14 a montre que l’epaisseur parietale, 
les dimensions de l’oreillette gauche (associees a l’age et a 
l’hypertension arterielle), ainsi que la fonction systolique 
ventriculaire gauche etaient des predicteurs du risque de 
fibrillation atriale. 

Les investigateurs SPAF ont montre par ailleurs que les di- 
mensions de l’oreillette gauche (RR = 1,6 ; IC a 95 % = 1 a 2,5) 
ainsi qu’une dysfonction systolique ventriculaire gauche 


(RR = 2 ; IC a 95 % : 1 a 4) etaient des predicteurs du 
risque thrombo-embolique arteriel dans la fibrillation 
atriale. 16,17 La prise en consideration de ces parametres 
morphologiques prend une place particuliere en l’absence 
de facteur de risque clinique et en cas de fibrillation 
atriale isolee. 16,17 L’echocardiographie transoesophagienne 
a egalement isole des sous-groupes de patients a risque 
thrombo-embolique arteriel particulierement eleves : 
thrombose dans l’oreillette ou l’auricule gauches (RR = 2,7) ; 
stase prethrombotique ou contraste spontane dans le 
massif auriculaire gauche (RR = 2,5 en cas de contraste 
dense) ; basses velocites dans l’auricule gauche (inferieure 
a 20 cm/ s) [RR = 2,6] et presence d’un atherome aortique 
d’epaisseur superieure ou egale a 4 mm (RR = 6,3), ou 
complexe (element mobile, ulceration) [RR= 12,3]. Dans 
l’etude SPAF III, 18 la prise en compte de ces marqueurs de 
risque est particulierement utile pour isoler les patients a 
risque thrombo-embolique eleve, en particulier lorsqu’ils 
avaient ete classes comme a risque clinique faible ou inter- 
mediate, ou lorsqu’il s’agissait de patients ayant une 
fibrillation atriale intermittente. 12 En effet, Zabalgoita et 
al . 18 ont montre que ces differents marqueurs du risque 
thrombo-embolique arteriel etaient observes avec une 
frequence elevee, y compris chez les patients ayant un 
risque clinique faible ou intermediate (tableau 1) et chez 
ceux ayant une fibrillation atriale intermittente 
(tableau 2). 

L’activation des facteurs de l’hemostase a ete decrite de 
longue date, en particulier l’augmentation du fibrinogene, 
l’activation plaquettaire, l’augmentation de la formation 
de thrombine et de la production des D-dimeres, a des 
degres variables en fonction de l’anciennete et du type de 
la fibrillation atriale. Dans le travail de l’equipe de Lip, 19 
une augmentation significative de la selectine-P soluble et 
du facteur Willebrand etait observee dans la fibrillation 
atriale permanente, comparativement aux formes 
paroxystiques et aux temoins. Enfin, Conway et al . 20 ont 
montre qu’une elevation du facteur Willebrand etait pre- 
dictrice des evenements cardiovasculaires dans l’etude 
SPAF, mais cette relation disparaissait apres ajustement 


Anomalies detectees par echocardiographie transoesophagienne 

en fonction du risque clinique 



FAIBLE RISQUE (n = 234) % 

RISQUE MODERE (n = 170) % 

HAUT RISQUE (n = 382) % 

Surface de I'auricule gauche > 6 cm 2 

26 

21 

25 

Contraste spontane 0G dense 

4 

W 10 * 

2Q** 

Thrombus 0G 

3 

8* 

15** 

Velocite vidange auricule gauche ^ 20 cm/s 

19 

P" 28* 

^ 37** 

Atherome aortique complexe 

15 

16 

35** 

Atherome aortique (total) 

48 

W 54 ^ 

63** 

Insuffisance mitrale moyenne a importante 

11 

14 

19** 


Tableau 1 


OG: oreillette gauche; *: p < 0,05 risque faible contre risque modere; **: p < 0,05 risque faible contre risque eleve. 
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Resultats de Techocardiographie transoesophagienne chez les patients 
en fibrillation atriale intermittente a faible risque clinique 



FA INTERMITTENTE 

FA INTERMITTENTE 

FA PERMANENTE 


RS LORS ETO (n = 38) % 

FA LORS ETO (n = 27) % 

(n = 169) % 

Contraste spontane 0G dense 

0 

4 

6 

Thrombus 0G 

¥ 3 

10 

1 

Velocite vidange auricule gauche ^ 20 cm/s 

6 

17 

22 

Atherome aortique complexe 

19 

19 

14 


Tableau 2 


FA: fibrillation atriale; RS: rythme sinusal; ETO: echocardiographie transoesophagienne. 


sur l’age et Fhypertension arterielle. Ces travaux sugge- 
rent cependant l’interet potentiel de la raise en evidence 
de certains facteurs de la coagulation, et peut-etre aussi de 
marqueurs d’inflammation, au moins en ce qui concerne 
la distinction du risque thrombo-embolique des fibrilla- 
tions atriales persistantes et paroxystiques. 21 

Risque hemorragique 

La frequence des complications hemorragiques varie 
de 1 a 10 % dans les groupes traites par antivitamine K, 
contre 1 a 3 % dans les groupes placebo. 3 Malgre la multi- 
plicite des etudes consacrees a ce theme, les facteurs de 
risque identifies varient d’une etude a Fautre. Dans l’etude 
de Beyth etal !., 22 les facteurs identifies etaient un age supe- 
rieur ou egal a 65 ans, un antecedent d’hemorragie gastro- 
duodenale, un antecedent d’accident vasculaire cerebral 
et la presence d’une des pathologies associees suivantes : 
un infarctus du myocarde recent, une insuffisance renale 
definie par une creatinine serique superieure a 
1,5 mg/ dL, une anemie severe definie par un hematocrite 
inferieur a 30 % ou un diabete. Cette stratification classe 
les patients en 3 niveaux de risque hemorragique : 
patients a bas risque (incidence annuelle 3 %, aucun des 
facteurs precedents), patients a risque modere (incidence 
annuelle 12 % ay ant 1 ou 2 facteurs de risque) et des 
patients a haut risque hemorragique (incidence annuelle 
48 %, ayant 3 facteurs de risque ou plus). Dans les essais 
controles, 3 5 Fincidence annuelle moyenne des hemorra- 
gies majeures est tres significativement moindre, de l’or- 
dre de 1,5 % pour les etudes AVK contre placebo et AVK 
contre antiagregants. Certains auteurs ont ainsi propose 
de calculer un nombre annuel de patients traites pour 
observer une complication hemorragique majeure 
(NNH), a confronter au nombre de patients traites pen- 
dant un an pour eviter un accident ischemique cerebral 
(NNT), la prescription du traitement anticoagulant ne se 
justifiant que si le NNT est inferieur au NNH. En fait, 
cette approche semble d’autant plus difficile a appliquer 
en pratique que de nombreux facteurs de risque sont 
communs entre les risques thrombotiques (CHADS 2) et 
hemorragiques. 22 De plus, cette derniere classification 
donne des niveaux de risque hemorragique tres eleves, 
aboutissant a un NNH presque toujours inferieur au 


NNT ce qui contre-indiquerait en theorie le traitement 
antivitamine K chez presque tous les patients. En atten- 
dant une etude prospective de cohorte pour evaluer le 
risque reel lie a la prescription des anticoagulants dans 
cette indication, le traitement par anticoagulant par voie 
orale est indique chez les patients en fibrillation atriale 
des qu’un facteur de risque de complication thrombo- 
embolique est present (niveau ^ 1 de la classification de 
CHADS 2). Les facteurs les plus importants a considerer 
avant toute prescription sont l’age avance, les antecedents 
hemorragiques, la stabilite de FINR et la possibility d’une 
surveillance satisfaisante. Certains facteurs de predisposi- 
tion genetique permettront peut-etre, a l’avenir, d’affiner 
la prediction du risque hemorragique induit par les antivi- 
tamine K. Lorsque ce risque est important, l’indication 
d’un traitement par l’aspirine, traitement par defaut, sera 
retenue, surtout en presence de facteurs de risque d’athe- 
rosclerose ou de maladie averee. 

Antithrombotiques dans la fibrillation atriale : 
des recommandations au cc monde reel » 

Les donnees de prescription des anticoagulants dans la 
fibrillation atriale en pratique quotidienne soulignent que 
seulement 15 a 44 % des patients sont sous antivita- 
mine K. 23 Certains facteurs sont lies aux patients, en parti- 
culier l’age superieur a 70 ans, qui represente un des 
principaux predicteurs de non-prescription des antivita- 
mine K. Les coprescriptions medicamenteuses (anti- 
inflammatoires non steroi’diens), la deterioration intellec- 
tuelle rendant l’observance aleatoire, certaines pathologies 
associees sont egalement des facteurs qui limitent la pres- 
cription large du traitement anticoagulant. Les autres fac- 
teurs limitant une prescription plus large des anticoagu- 
lants sont lies aux reticences des medecins ainsi qu’aux 
particularites des organisations des systemes de sante, au 
moins dans les pays anglo-saxons. En particulier, il semble 
que les cardiologues prescrivent plus largement les anti- 
coagulants dans cette indication, comparativement aux 
medecins generalistes. Cependant, cette notion n’a pas ete 
confirmee dans une etude observationnelle franchise 
recente, non encore publiee (observatoire FALSTAF) por- 
tant sur des fibrillations atriales permanentes chez des 
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patients ambulatoires suivis en ville : les antivitamine K 
etaient prescrites dans 76 % des cas, alors que l’age moyen 
etait de 76 ans. 

TRAITEMENT ANTICOAGULANT 
ENCADRANT LA CARDIOVERSION 
(ET LAB L ATI ON PAR RADIOFREQUENCE) 

Le risque thrombo-embolique arteriel de la cardiover- 
sion, sans traitement anticoagulant prealable, est inferieur 
a 1 °/o. 24 Un traitement anticoagulant prealable reduit ce 
risque, qui est alors inferieur a 0,5 %. La duree du traite- 
ment anticoagulant dans la zone therapeutique (INR 2 
a 3) doit etre au minimum de 3 semaines, afin de reduire 
le risque de thrombose auriculaire gauche. En effet, 2 tiers 
des thrombus intra-auriculaires gauches disparaissent 
sous traitement anticoagulant d’une duree minimale de 
3 semaines. 25 Un travail de Seto etal . 26 a modelise le risque 
de complications thrombo-emboliques arterielles, egal a 
0,7 % en Fabsence de thrombus auriculaire gauche et 
atteignant 8,8 % en cas de thrombus. 

Le risque hemorragique d’un traitement anticoagulant 
prolonge, en particulier chez les patients ages, Fespoir 
d’ameliorer le taux de reussite de la cardioversion, le 
maintien a long terme du rythme sinusal en cas d’aryth- 
mie auriculaire breve, la preservation de la fonction meca- 
nique de Foreillette et Famelioration de l’hemodynamique 
sont quelques-uns des arguments qui sont avances pour 
justiher la reduction precoce de la fibrillation atriale apres 
une echocardiographie transoesophagienne prealable. La 
reduction de la duree d’hospitalisation et la necessite des 
controles iteratifs d’lNR selon un lythme minimal biheb- 
domadaire sont des arguments supplementaires qui plai- 
dent pour cette attitude. 

C’est avec cet objectif que plusieurs investigateurs 27,28 
ont evalue deux strategies de cardioversion : convention- 
nelle, en realisant la cardioversion medicamenteuse, ou 
electrique sous traitement anticoagulant oral et guidee 



: y Le ximelagatran pourrait constituer une alternative 
au traitement par les antivitamine K. II a demontre 
sa non-inferiorite sur la prevention du risque embolique 
et ne necessite pas de surveillance de I'hemostase. 

: y L'association clopidogrel-aspirine est en cours devaluation 
dans les arythmies auriculaires. 

•> La reduction de I'arythmie auriculaire est desormais mise 
en balance avec son respect, traitement anticoagulant 
et ralentisseur du rythme cardiaque. 

: y L'echographie transoesophagienne a sa place dans I'encadrement 
de la cardioversion. 


par echographie transoesophagienne, cet examen permet- 
tant de verifier Fabsence de thrombose intra-auriculaire 
gauche et autorisant la cardioversion, sous heparine non 
fractionnee ou heparine de bas poids moleculaire 
(y. infra). Les modalites de la cardioversion, medicamen- 
teuse ou electrique ne modihant pas le risque thrombo- 
embolique de la cardioversion, ces auteurs ont montre la 
frequence de detection de la thrombose dans Foreillette 
et surtout dans Fauricule gauches, 10 a 15 %. La stase pre- 
thrombotique auriculaire gauche est associee de fagon 
constante a la thrombose, ainsi qu’a un exces de complica- 
tions thrombo-emboliques arterielles, detectees dans 40 a 
70 % des cas. 27,28 En outre, une atherothrombose aortique, 
parfois complexe, est mise en evidence dans 10 a 20 % 
des cas, pouvant egalement expliquer le risque d’embolie 
arterielle, qu’il y ait eu ou non une cardioversion, en parti- 
culier chez les patients n’ayant pas de thrombose intra- 
auriculaire gauche mais des facteurs de risque vasculaire. 29 

L’etude prospective randomisee ACUTE 28 a inclus 
1 222 patients dont 619 dans le groupe guide par echo- 
graphie transoesophagienne et 603 dans le groupe traite 
par anticoagulant par voie orale. La cardioversion a ete 
realisee dans respectivement 79 et 55 % des cas, avec un 
succes initial identique dans 77 % des cas. Cependant, et 
contrairement a ce qui etait attendu, il n’a pas ete observe 
de reduction du risque a court terme de complication 
thrombo-embolique arterielle (0,81 et 0,5 %; p = 0,501, 
respectivement), meme si une reduction du risque 
hemorragique a ete observee (3,1 et 5,5 %; p = 0,025, 
respectivement). II faut aussi noter que le maintien du 
risque sinusal a 8 semaines etait observe dans respective- 
ment 67 et 64 % des cas et a 6 mois, dans respectivement 
62 et 58 % des cas. Ainsi, dans cette etude, et malgre les 
limites liees au manque de puissance statistique, il n’a pas 
ete montre qu’une cardioversion guidee par echographie 
transoesophagienne reduisait le risque thrombo-embo- 
lique arteriel ou la probabilite d’obtenir un rythme sinusal 
a moyen terme. Un travail de Seidl etal . 30 a montre que ces 
deux attitudes etaient associees a un taux d’evenement 
thrombo-embolique a 4 semaines identique (0,8 %), et ce 
meme lorsque Fon prenait en consideration les patients 
en fibrillation atriale, sous traitement anticoagulant par 
voie orale efficace, chez lesquels un thrombus auriculaire 
gauche etait detecte (7,7 % des cas). Cette etude avait 
inclus 1 076 patients issus d’un seul centre avec une phase 
conventionnelle de 2 ans ayant inclus 719 patients, et une 
phase prospective, dans laquelle la cardioversion etait 
guidee par echographie transoesophagienne, chez 
357 patients. 

Ainsi, une echographie transoesophagienne est indi- 
quee au prealable en cas de valvulopathie, en particulier 
mitrale, en cas de fibrillation atriale de duree indetermi- 
nee ou prolongee, d’antecedent thrombo-embolique arte- 
riel, de dilatation de Foreillette gauche ou de dysfonction 
systolique ventriculaire gauche. 
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L’utilisation d’une heparine de bas poids moleculaire 
est-elle licite avant une cardioversion, en lieu et place 
d’une heparine non fractionnee ? Une etude prelimi- 
naire 31 avait montre Fabsence de complication thrombo- 
embolique a un mois sous ce traitement. Plus recemment, 
l’etude ACE ( Anticoagulation for Cardioversion using 
Enoxaparin) 32 testant l’hypothese de non-inferiorite des 
heparines de bas poids moleculaire a inclus 496 patients, 
248 patients dans chacun des 2 bras therapeutiques, 
enoxaparine et heparine non fractionnee avec traitement 
anticoagulant oral. L’etude ACE a montre une reduction 
de 42 % mais non significative du critere evenement 
embolique, hemorragie majeure et deces (2,8 sous enoxa- 
parine contre 4,8 % sous traitement conventionnel. 
RR = 0,58 ; IC a 95 % : 0,23 a 1,46 ; p = 0,24). La question 
des modalites de la cardioversion ayant ete envisagee, il 
reste a discuter des indications de la cardioversion, a la 
lumiere de la publication recente de 2 etudes ayant com- 
pare le benefice d’une reduction de la fibrillation atriale 
au seul ralentissement de la frequence cardiaque, destinee 
a ameliorer la tolerance fonctionnelle. 33,34 Sans entrer dans 
le detail de ces differentes etudes, qui ont inclus des 
patients ayant une fibrillation atriale non valvulaire et 
ages en moyenne de 70 ans, la meta-analyse de 5 etudes 
(tableau 3), non encore publiee, a montre une augmenta- 
tion significative du risque d’accident ischemique cere- 
bral dans le groupe restauration du rythme sinusal 
(6,1 contre 4,4 % ; RR = 1,38 ; IC a 95 % : 1,05 a 1,82 ; 
p = 0,02), liee dans plus des 2 tiers des cas a l’arret du traite- 
ment antivitamine K apres restauration du rythme sinusal. 

La duree du traitement anticoagulant au decours d’une 
cardioversion est determinee par la cardiopathie sous- 
jacente, les antecedents thrombo-emboliques, certaines 
caracteristiques morphologiques (dimensions de 
l’oreillette gauche, fonction systolique ventriculaire gau- 
che) mais aussi par certaines caracteristiques de la fibrilla- 
tion atriale, en particulier son anciennete, ainsi que le 
delai de la cardioversion. Manning et al. 35 ont ainsi mon- 
tre, en mesurant la velocite de l’onde A comme indice de 
la recuperation de la fonction mecanique de l’oreillette 
gauche (doppler pulse transmitral), que l’augmentation 


de la velocite atriale etait d’autant plus marquee que la 
duree de la fibrillation etait breve, idealement inferieure a 
2 semaines. Dans ce travail, pour les fibrillations atriales 
de duree superieure a 6 semaines, la velocite de l’onde A 
n’augmentait que peu dans les heures suivant la cardio- 
version, jusqu’a une semaine au decours de celle-ci. Li- 
Saw-Hee etal . 19 avaient montre une restauration partielle 
de la velocite de l’onde a 3 semaines apres cardioversion 
et complete a 3 mois, alors meme que les parametres 
d’hemostase (selectine-P soluble, facteur Willebrand) ne 
variaient pas de fa^on significative jusqu’a 3 mois apres la 
cardioversion. Ainsi, le probleme de la duree du traite- 
ment anticoagulant au decours d’une cardioversion reste 
non resolu, surtout si l’on prend en consideration le 
risque thrombo-embolique arteriel lie a l’arret du traite- 
ment anticoagulant, 33,34 la frequence de la recidive de la 
fibrillation atriale apres une cardioversion (30 a 50 % a un 
an), la gravite des accidents ischemiques cerebraux chez 
les patients en fibrillation atriale, comparativement a ceux 
en rythme sinusal. L’etude de Hylek et al . 36 a montre que 
parmi les facteurs predictifs de la severite d’un accident 
ischemique cerebral lie a une fibrillation atriale, Fabsence 
de traitement anticoagulant efficace etait un des facteurs 
determinants (odds ratio : 1,9 ; IC a 95 % :1,1a 3,4 ; 
p = 0,03 si INR < 2 ; et odds ratio : 2,2 ; IC a 95 % : 1,3 
a 3,8 ; p = 0,004 en Fabsence de tout traitement anti- 
thrombotique). 

RISQUE THROMBO-EMBOLIQUE DU FLUTTER 

AURICULAIRE 


Les donnees epidemiologiques et cliniques sont beau- 
coup moins foumies que pour la fibrillation atriale. 37 Pour 
Seidl et al . 38 le risque d’evenement thrombo-embolique 
dans le flutter auriculaire est de 6 %, mais atteindrait 14 % 
pour Irani et al . 39 Un contraste spontane dans l’oreillette 
ou l’auricule gauches est decrit dans 13 a 50 % des cas, et 
un thrombus dans 1 a 7 °/o. 40 41 Le risque dissociation ou 
devolution vers une fibrillation atriale a ete souligne par 
Corrado etal. dans l’etude FLASIEC. 42 Ce travail a inclus 
134 flutters auriculaires, et une cardioversion a ete tentee 


Meta-analyse : risque d’accident vasculaire cerebral en fonction de la strategic 

de prise en charge de la fibrillation auriculaire 



GROUPE (( CONTROLE 

GROUPE (( CONTROLE 

RISQUE RELATIF 



FREQUENCE » (%) 

RYTHME » (%) 

(IC A 95 %) 

P 

PIAF 

1/125 (0,8) 

5/127 (3,9) 

4,92 (0,58 a 41,50) 

0,22 

STAF 

1/100 (1) 

5/166 (3) 

3,01 (0,35 a 25,30) 

0,52 

AFFIRM 

79/1 385 (5,7) 

84/1 151 (7,3) 

1,28 (0,95 a 1,72) 

0,12 

RACE 

5/256 (2,4) 

14/266 (5,3) 

2,25 (0,88 a 5,75) 

0,13 

HOT CAFE 

0/101 (0) 

3/104 (2,9) 

- 

- 

Total 

87/1 967 (4,4) 

111/1 814 (6,1) 

1,38 (1,05 a 1,82) 

0,02 


Tableau 3 


IC: interval le de confiance. 
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URG1 TRAITEMENT ANTITHRQMBQTIQ1IE DES ARYTHMIES A1JRIC1JLAIRES 


V Ml M i la V N iVli Rl|l|^ 

4 Les accidents vasculaires cerebraux sont la complication 
la plus grave des arythmies atriales. 

4 Les anticoagulants oraux avec un INR compris entre 2 et 3 
reduisent de pres de 70 % la survenue des accidents 
ischemigues cerebraux. 

: y L'aspirine est moins efficace gue les anticoagulants. 

•> Les antivitamine K component un risgue d'hemorragie grave 
d'environ 5 % par an. Une surveillance rigoureuse du traitement 
diminue ce risgue. 

: s Le risgue d'accident cerebral est augmente en cas d'accident 
anterieur, d'hypertension arterielle, de diabete, d'insuffisance 
cardiague et chez le sujet age. 

4 Tous les patients avec une arythmie auriculaire doivent avoir 
une evaluation individuelle du benefice/risque du traitement 
anticoagulant. 

•> Le traitement anticoagulant diminue le risgue d'embolie 
peripherique au cours de la cardioversion, mais la duree 
du traitement au decours de celle-ci reste controversee. 


dans 69 % des cas avec une obtention d’un rythme sinusal 
chez 62 des 93 patients, et un echec de cardioversion chez 
les 3 1 autres. Parmi ceux-ci, 1 patient sur 2 a evolue vers 
une fibrillation atriale. Les marqueurs du risque thrombo- 
embolique seraient en fait differents, selon qu’il s’agit 
d’un flutter auriculaire isole, ou associe a une fibrillation 
atriale paroxystique, documentee sur un enregistrement 
holter-ECG. Omran et al . 43 ont ainsi montre que le 
contraste spontane dans Foreillette gauche etait plus fre- 
quent en cas dissociation du flutter a une fibrillation 
atriale paroxystique (36 %) contre 1 1 % chez les patients 
ayant un flutter isole. De la meme faqon, les velocites de 
vidange auriculaire gauche et la fraction d’ejection auricu- 
laire gauche etaient significativement moindres chez les 
patients ayant une association des 2 arythmies auriculai- 
res ; enfin, la surface auriculaire gauche est significative- 
ment plus importante dans ce sous-groupe comparative- 
ment aux patients ayant un flutter isole. Notre equipe 44 a 
conhrme ces donnees, decrivant les marqueurs echogra- 
phiques du risque thrombo-embolique present dans le 
flutter auriculaire, mais a un degre moindre que dans la 
fibrillation atriale, sauf en ce qui concerne la presence 
d’un atherome aortique protrusif, observe dans notre 
serie de 271 patients dans respectivement 12 % des flut- 
ters et 1 1 % des fibrillations atriales. 44 

La dysfonction mecanique et fonctionnelle auriculaire 
gauche au decours d’une cardioversion a ete decrite au 
decours de la cardioversion d’un flutter auriculaire 45 
ainsi que d’une ablation par radiofrequence. Dans ce 


travail 46 ayant inclus 15 patients, les velocites auriculaires 
gauches diminuaient de faqon significative 30 minutes 
apres la radiofrequence et se normalisaient a 3 semaines, 
de meme que la fraction d’ejection atriale gauche. L’appa- 
rition d’un contraste spontane dans Foreillette gauche 
etait decrite dans 80 % des cas au decours de l’applica- 
tion du courant de radiofrequence, ce qui souligne l’im- 
portance du traitement anticoagulant qui encadre la pro- 
cedure d’ablation. 

Pour ces differentes raisons, les recommandations de 
FAC CP ( American College of Chest Physicians), en cours de 
revision 47 et conjointes des societes europeennes et ame- 
ricaines 48 proposent la meme attitude en ce qui concerne 
le traitement anticoagulant encadrant la cardioversion 
interne ou externe d’un flutter auriculaire, traitement anti- 
coagulant efficace 3 a 4 semaines avant et apres la cardio- 
version en l’absence d’echographie transoesophagienne, 
ou reduction de la duree du traitement prealable a la car- 
dioversion en l’absence de thrombus auriculaire gauche 
documente par echographie transoesophagienne. 

CONCLUSION 


La strategic du traitement antithrombotique dans les 
arythmies auriculaires est done une demarche complexe 
qui aboutit a la prescription d’une classe de medicaments 
(anticoagulants) efficace mais potentiellement dangereux 


Tolerance 

(siqnes fonctionnels) 


Fibrillation 
atriale > 48 h 


Heparine non fractionnee ; 
heparine de bas poids moleculaire ; 
antivitamine K 


Mauvaise tolerance 


Bonne tolerance 


Echographie 

transthoracique 


Ralentissement de frequence cardiaque 
(diqitaliques par voie intraveineuse, diltiazem ou (3-bloquant 
si fraction d'ejection ventriculaire qauche > 50 %) 

I ' 1 


\ 


Reduction 

Respect 

1 

de fibrillation atriale 


\ 


Antivitamine K 
3-4 semaines 


Pas de thrombus 


Echographie 

transoesophagienne 

i 


I 

Thrombus 
oreillette gauche 


T 

* Amiodarone Cardioversion 

30 mg/kg i2-24h medicamenteuse*/electrique ▼ 

I Antivitamine K 

I y (facteurs de risque 

thrombo-embolique) 


HI Synthese de la strategie therapeutique d'une 
fibrillation atriale en fonction de la tolerance clinique initiale. 
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Le patient a-t-il au moins 

un facteur de risque Clinique thrombo-embolique ? 


NON 

4 

Facteur de risque 
echographie 
transthoracique ? 


OUI NON 

4 

Anticoagulant 

oral (INR 2-3) I— 


OUI 


Facteur de risque 
— ► echographie 

transoesophagienne ? 

I 

OUI 

Anticoagulant 
oral (INR 2-3) 


I 

NON 

V 

Fibrillation 

atriale 

isolee 


OUI 


> r 

Facteur de risque 
hemorragique ? 


1 


0 


Ul 


NON 


I 

Anticoagulant 
oral (INR 2-3) 


> Aspirine 


Ul'lLlU Synthese de la caracterisation du 
risque thrombo-embolique et du choix du 
traitement antithrombotique dans la 
fibrillation atriale en fonction de la presence 
de facteurs de risque cliniques, 
echoqraphiques transthoraciques ou 
transoesophagiens. 

Facteurs de risque clinique: antecedents de 
valvulopathie, hypertension arterielle, 
accident vasculaire cerebral/accident 
ischemique transitoire, interruption 
volontaire de qrossesse de moins de 3 mois, 
sexe feminin, age superieur a 75 ans. 
Facteurs de risque echographie 
transthoracique: fraction Rejection 
ventriculaire gauche inferieure a 50 %, 
surface de I'oreillette gauche superieure a 
2,5 cm/m 2 de surface cutanee. Facteurs de 
risque echographie transoesophagienne : 
thrombus oreillette gauche, contraste 
spontane oreillette/auricule gauche, velocites 
auricule gauche ^ 20 cm/s, atherome 
aortique thoracique ^ 4 mm. 


(risque hemorragique). Le choix therapeutique pour un 
patient donne est fonde sur Fanalyse du benefice net des 
differents traitements antithrombotiques confrontes au 
niveau du risque auquel est expose le patient, en prenant 
en compte les facteurs cliniques et morphologiques echo- 
graphiques. Les incertitudes demeurent quant a Findica- 
tion de la restauration « a tout prix » du rythme sinusal, de 


la duree du traitement anticoagulant au decours d’une 
cardioversion (indefinie en cas de facteurs de risque cli- 
nique), et a la place de Fechocardiographie transoesopha- 
gienne dans la caracterisation du risque thrombo-embo- 
lique et Fencadrement de la cardioversion. Les figures 1 
et 2 proposent une appro che rationnelle qui doit etre vali- 
dee dans des etudes prospectives. ■ 


SUMMARY Anticoagulant therapy in the atrial arrythmias 

The principal complication of the atrial arrythmias is the thrombo-embolic accident, notably the cerebro-vascular accident. The efficacity of the oral 
anticoagulants in reducing cerebro-vascular accidents has been demonstrated in numerous studies. This is significantly superior to that obtained with 
the anti-platelet drugs. However, the anti-vitamin K drugs (warfarin) carry a risk of serious haemorrhage of around 5% per year. This restricts the 
proposal of this treatment to patients with an elevated risk of vascular accidents: age, diabetes, previous cerebro-vascular accidents, and cardiac failure 
are the risk factors. Nevertheless, the risk of haemorrhage is responsible for an under prescription of the anticoagulants in the elderly. This explains the 
interest aroused by alternative therapeutics: the results of trials on ximelagatran, a direct anti-thrombin, are promising. In patients with an arrythmia, 
cardioversion carries a thrombo-embolic risk of around 1%. This risk is reduced by prior anticoagulant treatment. The procedure for this treatment is 
orientated by a trans-oesophageal echocardiogram. The incertitude of the duration of anticoagulant therapy without cardioversion calls for respect of 
the arrythmia. The treatment of this is limited to control of the cardiac rhythm and anticoagulant treatment. 

Rev Prat 2004 ; 54 : 298-307 


r 

RESUME Traitement antithrombotique des arythmies auriculaires 

Les arythmies auriculaires ont pour complication principale les accidents thrombo-emboligues, notamment les accidents ischemigues cerebraux. Les 
anticoagulants oraux ont demontre dans de nombreuses etudes leur efficacite sur la reduction des accidents cerebraux. Celle-ci est significativement 
superieure a celle obtenue avec les antiagregants. Mais les antivitamine K comportent un risgue d'hemorragie grave d'environ 5 % par an. Cela impose 
de proposer ce traitement aux patients avec un risgue eleve d'accident vasculaire: I'age, le diabete, des antecedents d'accident ischemigue cerebral 
d'insuffisance cardiague sont des facteurs de risgue. Neanmoins, le risgue hemorragigue est responsable d'une sous-prescription des anticoagulants 
oraux notamment chez les patients ages. Cela expligue I'interet souleve par les differents traitements: les resultats du ximelagatran, une antithrombine 
directe, sont prometteurs. Chez les patients en arythmie, la cardioversion comporte un risgue emboligue d'environ 1 %. Ce risgue est reduit par un 
traitement anticoagulant prealable. Les modalites de ce traitement peuvent etre orientees par une echographie transoesophagienne. Les incertitudes 
sur la duree du traitement anticoagulant au decours de la cardioversion font discuter le respect de I'arythmie, le traitement de celle-ci se limitant au 
ralentissement du rythme cardiague et au traitement anticoagulant. 
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